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Аннотация
Гепатоцеллюлярная карцинома – одна из наиболее распространенных причин онкологической смерт-
ности и финальная стадия хронических заболеваний печени, как правило, формирующаяся у больных 
циррозом печени. Вирус гепатита С (HCV) обладает тропностью к печеночной ткани, а хроническое 
инфицирование этим вирусом приводит к прогрессирующему воспалению печени и развитию цирроза. 
Ранее применяемая терапия интерферонами (ИФН) имела относительно низкую эффективность и вы-
сокие риски развития побочных эффектов. В период применения ИФН было доказано, что элиминация 
вируса существенно снижает риск развития рака печени. Появление препаратов прямого противовирус-
ного действия (ПППД) произвело революцию в лечении вирусного гепатита С с частотой элиминации 
вируса более 98 % и отличным профилем безопасности. Однако риск трансформации цирроза печени 
в гепатоцеллюлярную карциному остается высоким даже после эрадикации вируса ПППД. Опублико-
ванные в настоящее время многочисленные исследования с противоречивыми результатами по во-
просам возможной связи применения противовирусных препаратов прямого действия и увеличением 
частоты выявления или рецидива гепатоцеллюлярной карциномы предопределили проведение данного 
исследования. Цель исследования – анализ отечественной и зарубежной литературы о влиянии 
противовирусной терапии хронического гепатита С интерферон-содержащими схемами и препаратами 
прямого противовирусного действия на риск развития или рецидива гепатоцеллюлярной карциномы. 
Материал и методы. Проведен поиск доступных русско- и англоязычных статей, опубликованных в 
базах данных PubMed, scopus, e-library, Web of science, по ключевым словам: гепатоцеллюлярная 
карцинома, хронический гепатит С, препараты прямого противовирусного действия, цирроз печени, 
интерфероны, устойчивый вирусологический ответ, hepatocellular carcinoma, chronic hepatitis C, direct 
antiviral drugs, liver cirrhosis, interferons, sustained virologic response. Из 99 найденных исследований 
21 было использовано для написания систематического обзора. Результаты. Эрадикация вируса 
снижает риски ГЦК. Несмотря на сообщения о более высоком риске возникновения или рецидива 
гепатоцеллюлярной карциномы у пациентов с циррозом печени в исходе хронического гепатита С по-
сле лечения ПППД по сравнению с интерферон-содержащими схемами, пока недостаточно данных, 
подтверждающих прямую связь между использованием ПППД и развитием гепатоцеллюлярной кар-
циномы. При коррекции данных с учетом факторов риска статистически значимой разницы в частоте 
диагностики ГЦК между пациентами, получавшими лечение интерфероном или ПППД, не обнаружено. 
Заключение. Эрадикация вируса является наиболее значимым фактором профилактики ГЦК, поэто-
му лечение ХГС не должно откладываться из-за риска развития ГЦК. Пациенты с циррозом печени 
требуют длительного периода наблюдения, даже после успешной терапии ХГС препаратами прямого 
противовирусного действия. Стратификация рисков ГЦК требует дальнейших исследований.
Ключевые слова: гепатоцеллюлярная карцинома, хронический гепатит С, препараты прямого 
противовирусного действия, цирроз печени, интерфероны, устойчивый вирусологический ответ.
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abstract
Hepatocellular carcinoma (HCC) is one of the most common causes of death from cancer and is the final stage 
of chronic liver disease, usually occurring in patients with cirrhosis (CP). Chronic infection with hepatitis C virus 
(HCV) leads to progressive liver inflammation and cirrhosis because this virus specifically affects liver tissue. 
Previously used interferon therapy had a relatively low efficiency and very high risks of side effects. during 
the period of administration of interferon (iFn) schemes it was proved that elimination of the virus significantly 
reduced risk of liver cancer development. discovery of direct-acting antiviral (daa) drugs have revolutionized 
HCV therapy with virus elimination rate of more than 95 % and an excellent safety profile. However, the risk of 
transformation of liver cirrhosis into hepatocellular carcinoma is still high even after complete eradication of the 
virus. numerous studies have shown conflicting results on the possible relationship between the use of new 
antiviral drugs and the increase in the frequency of newly diagnosed or recurrent hepatocellular carcinoma. 
thus, the long-term prognosis in terms of risk for HCC development among patients with sustained virological 
response (sVR) remains unclear. the purpose of the study was to analyze the literature on the effect of antiviral 
therapy of chronic hepatitis C with interferon-containing regimens and drugs of direct antiviral action on the risk 
of developing or recurring hepatocellular carcinoma. Material and Methods. We analyzed publications available 
from PubMed, scopus, e-library, Web of science using the key words “hepatocellular carcinoma”, “chronic 
hepatitis C”, “direct-acting antiviral drugs”, “liver cirrhosis”, “interferons”, and “sustained virological response”. Of 
the 99 studies found, 21 were used to write a systematic review. Results. eradication of the virus reduces the 
risks of HCC. despite reports on high risk of occurrence or recurrence of hepatocellular carcinoma in patients 
with cirrhosis after treatment with daas compared with interferon-containing regimens, there is not enough 
data confirming the direct link between the use of daas and the development of hepatocellular carcinoma. no 
statistically significant difference in the frequency of HCC between patients treated with interferon or daas was 
detected. Conclusion. eradication of the virus is the most significant factor in the prevention of HCC; therefore, 
treatment of CHC should not be delayed due to the risk of HCC. Patients with liver cirrhosis require a long period 
of follow-up, even after successful treatment of chronic hepatitis C with daa drugs. stratification of HCC risk 
requires further research.
Key words: hepatocellular carcinoma, chronic hepatitis C, direct-acting antiviral (daa) drugs, 
liver cirrhosis, interferons, sustained virological response.
Вирус гепатита С был открыт более 20 лет назад, 
но до сих пор остается одной из наиболее серьез-
ных проблем мирового здравоохранения, которая 
затрагивает более 71 миллиона человек по всему 
миру. От последствий этого заболевания ежегодно 
умирает примерно 399 тысяч человек [1]. Наибо-
лее эндемичными регионами являются Восточное 
Средиземноморье и Европейский регион, где по-
казатели распространенности составляют 2,3 % и 
1,5 %. В Российской Федерации в этиологической 
структуре впервые зарегистрированных случаев 
хронических вирусных гепатитов преобладает хро-
нический гепатит С: с начала регистрации (1999 г.) 
до 2017 г. его доля возросла с 54,8 % до 77,97 % 
(в 2016 г. – 77,7 %). Заболеваемость ХГС в 2017 г. 
в РФ составила 34,63 на 100 тыс. населения [2]. В 
то же время показатели регистрируемой заболевае-
мости не полностью отражают нагрузку HCV на 
популяцию, так как бессимптомное течение ХГС 
нередко приводит к клинической манифестации 
лишь на поздних стадиях заболевания, при транс-
формации в выраженный фиброз и цирроз печени 
(ЦП), которые, в свой черед, имеют четкую ассо-
циацию с гепатоцеллюлярной карциномой [3]. Ге-
патоцеллюлярная карцинома (ГЦК) – наиболее 
частый гистологический тип злокачественных 
новообразований (ЗНО) печени, на нее приходится 
85–90 % от первичного рака печени [4]. В пода-
вляющем числе наблюдений ГЦК формируется на 
фоне цирротически измененной печени с частотой 
до 4 % в год [5]. Известно, что HCV-инфекция в 
15–20 раз увеличивает риск ее возникновения [6]. 
В свою очередь, согласно 14-летнему проспектив-
ному исследованию Bruno et al. (352 пациентов с 
ЦП в исходе ХГС), развитие ГЦК пятикратно по-
вышает риск декомпенсации цирроза печени, что 
увеличивает риск «печеночной» и общей смерти в 
17 и 7 раз (ОР=16,9, 95 % ДИ 9,9728,6 и ОР=7,08, 
95 % ДИ 4,88–10,2) [7].
Заболеваемость ГЦК неравномерно распределе-
на по земному шару. Значимый перевес наблюда-
ется в странах Восточной Юго-Восточной Азии и 
92 siBeRian JOuRnal OF OnCOlOGY. 2019; 18(3): 90–96
ReVieWs
Африки, к югу от Сахары, на их долю приходится 
примерно 50 % всех случаев гепатоцеллюлярной 
карциномы во всем мире [8]. Высокий уровень за-
болеваемости раком печени (РП) объясняется как 
высокой частотой инфицирования вирусными гепа-
титами в данных регионах, так и ранним возрастом 
инфицирования пациентов – вертикальный путь 
передачи инфекции (от матери к ребенку) [9].
По данным проекта мировой онкологической 
статистики «GLOBOCAN 2018», рак печени за-
нимает седьмое место в структуре онкологических 
заболеваний и третье в структуре онкологической 
летальности, 5-летняя выживаемость при этом 
составляет 8,85 % [10]. Российская Федерация 
относится к странам со средней заболеваемостью 
злокачественными новообразованиями пече-
ни. По данным Ассоциации онкологов России 
2017 г. [11], «грубые» показатели заболеваемости 
злокачественными новообразованиями печени и 
внутрипеченочных желчных протоков (ВЖП) в 
2017 г. составили 5,99 на 100 тыс. населения, тог-
да как в 2007 г. – 4,43 на 100 тыс. населения, при 
этом среднегодовой прирост за 10 лет (с 2007 г. 
по 2017 г.) составил 2,92 %, общий прирост – 
34,80 %. Удельный вес заболеваемости ЗНО печени 
и ВЖП в 2017 г. – 1,43 % от всех злокачественных 
новообразований, тогда как в 2007 г. – 1,3 %. Удель-
ный вес смертности от ЗНО печени и ВЖП за 10 
лет возрос и составил в 2017 г. – 3,39 %, в 2007 г. – 
2,84 % [12]. Стоит отметить низкий уровень мор-
фологической верификации – 66,3 % (2017 г.), 
а также превышение смертности от ЗНП над 
уровнем заболеваемости по большинству адми-
нистративных территорий России, что, вероятно, 
свидетельствует о недоучете первичных больных, 
так как основная масса больных погибает от про-
грессирования цирротического процесса еще до 
развития значительных размеров опухоли. Кроме 
того, в РФ отсутствуют официальные данные по 
количеству пациентов с циррозом печени и гепа-
тоцеллюлярной карциномой, ассоциированных 
с HCV-инфекцией.
Влияние противовирусной терапии 
препаратами прямого противовирусного 
действия на риск развития ГЦК
До появления препаратов прямого противо-
вирусного действия (ПППД) стандартная схема 
противовирусной терапии (ПВТ) вирусного ге-
патита С включала парентеральное введение пе-
гилированного интерферона (ПЭГ-ИФН). При 
этом достичь устойчивого вирусологического 
ответа (УВО) удавалось лишь в 40–80 % случаев 
в зависимости от генотипа вируса, длительность 
терапии составляла от 48 до 72 нед [13]. Такое 
лечение имело высокие риски развития побочных 
эффектов и было недоступным для пациентов при 
ЦП в стадии декомпенсации (количество баллов 
по Чайлд-Пью более 7), которые в наибольшей 
степени в нем нуждались [14]. К противопока-
заниям для назначения интерферон-содержащих 
схем лечения относят также депрессию, психозы 
или эпилепсию, аутоиммунные заболевания, плохо 
контролируемую гипертензию, декомпенсирован-
ный сахарный диабет, сердечную недостаточность, 
обструктивную болезнь легких, выраженную 
дисфункцию почек, щитовидной железы и т. д. 
Противовирусный эффект данной схемы лечения 
основан преимущественно на стимуляции иммун-
ного ответа пациента. В период применения ин-
терферонов многочисленными проспективными и 
ретроспективными исследованиями было показа-
но, что элиминация вируса существенно снижает, 
но не исключает риск развития ГЦК [15–18]. Так, 
в исследовании из Канады при оценке частоты 
возникновения ГЦК у пациентов после лечения, 
достигших элиминации вируса, риск развития ГЦК 
составил 1,1 на 1000 человеко-лет (n=4663, 57 %), 
у пациентов, которым не удалось достичь УВО 
(n=3484, 43 %), риск развития ГЦК составил 7,2 на 
1000 человеко-лет. При этом цирроз, возраст ≥50 
лет, мужской пол, 3 генотип вируса были связаны с 
более высоким риском возникновения ГЦК [19].
В публикации T.R. Morgan et al. говорится о 
снижении частоты возникновения ГЦК у паци-
ентов, достигших УВО, на 75 % [20]. Согласно 
результатам международного многоцентрового 
долгосрочного исследования с участием 5 кли-
ник CША, Европы и Канады, из 530 пациентов с 
циррозом печени в исходе хронического гепатита 
С в течение 6,8 года после окончания лечения была 
диагностирована ГЦК у 7 (4 %) пациентов с УВО 
и у 76 (22 %) – так и не достигших элиминации 
вируса. Через 10 лет наблюдения совокупный риск 
возникновения ГЦК составил 5,1 % (95 % ДИ, 
1,3–8,9 %) у пациентов с УВО и 21,8 % (95 % ДИ, 
16,6–27,0 %) у пациентов без УВО (р<0,001). Это 
исследование с длительной продолжительностью 
наблюдения продемонстрировало, что элиминация 
HCV-инфекции с помощью ИНФ связана со сни-
жением риска смертности (в том числе и от ГЦК) 
у пациентов с ЦП-HCV [21]. Вышеописанные 
данные согласуются с наблюдениями коллег из 
Японии, в исследовании которых у пациентов с 
УВО после интерферонотерапии ГЦК развивалась 
значительно реже, нежели у тех, кто не ответил на 
лечение (27/836 и 214/1556 соответственно), и у 
тех, кто не лечился (67/395) [22]. Метаанализ 18 
исследований, проведенный в 2013 г., показал, что 
индуцированный интерфероном УВО ведет к четы-
рехкратному уменьшению риска ГЦК независимо 
от стадии заболевания печени (коэффициент риска 
0,24, 95 % ДИ 0,18–0,31). У около 1,5 % (n=145) из 
9185 пациентов, ответивших на лечение, развилась 
ГЦК по сравнению с 6,2 % (n=990) из 16 312 паци-
ентов, у которых УВО достичь не удалось [23].
В 2011 г. созданы первые препараты прямого 
противовирусного действия. В настоящее время 
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во многих странах одобрены к применению ПППД 
четырех классов, мишенями которых являются 
3 белка HCV [24]. Препараты прямого противо-
вирусного действия имеют ряд преимуществ: по-
давление важных этапов жизненного цикла HCV, 
препятствуя образованию новых вирусных частиц, 
высокая степень эффективности, высокая частота 
УВО, короткая, по сравнению с интерфероновы-
ми схемами, длительность терапии, благоприят-
ный профиль безопасности, минимум побочных 
эффектов, а также удобство применения (1–2 
таблетки в день). Расширился диапазон показа-
ний – появилась возможность лечить пациентов с 
декомпенсированным циррозом печени, которые 
составляют значительную часть кандидатов на 
трансплантацию печени [25], а также пациентов с 
клинически значимыми внепеченочными проявле-
ниями (сахарный диабет, поражение почек и др.), с 
ГЦК до и в период онкологического лечения, ВИЧ-
инфицированных. Таким образом, противовирус-
ные препараты прямого действия стали серьезным 
прорывом в гепатологии. В распоряжении врача 
появился новый инструмент для борьбы с вирусом 
на поздних стадиях болезни. Вероятность полного 
избавления от HCV-инфекции при использовании 
современных схем ПППД приближена к 100 % 
[26]. Однако долгосрочный прогноз для жизни 
пациентов после элиминации вируса, у которых 
уже сформировался цирроз печени, оставался не-
ясным. В частности, требовал изучения вопрос о 
влиянии ПППД на риск формирования первичной 
ГЦК или рецидива пролеченной.
В 2016 г. итальянские исследователи  заявили 
о неожиданно высоком уровне рецидивов рака 
печени (27,6 %) у пациентов с полным радиологи-
ческим ответом на терапию. На протяжении 5,7 мес 
у 16 из 58 пациентов после лечения комбинацией 
новых прямых противовирусных препаратов в 
период с 2014 по 2015 г. отмечен рецидив ГЦК. Ав-
торы предупредили о необходимости проведения 
тщательного мониторинга на гепатоцеллюлярную 
карциному среди данной категории пациентов [27]. 
Conti et al. [28] ретроспективно наблюдали 344 
пациента, которые получали терапию безинтерфе-
роновыми схемами. Устойчивый вирусологический 
ответ был отмечен у 314 из 344 пациентов (91 %), 
что подтверждает высокую эффективность ПППД 
у больных с ЦП, однако в течение полугода ГЦК 
была выявлена у 26 пациентов (7,6 %, 95 % CI: 
4,99–10,84): у 17 из 59 пациентов (28,81 %, 95 % 
CI: 17,76–42,07) развился рецидив опухоли, у 9 из 
285 пациентов опухоль диагностирована впервые 
(3,16 %, 95 % CI 1,45–5,90). Рецидив опухоли был 
ассоциирован с более тяжелой степенью фиброза. 
Учитывая полученный высокий риск ГЦК, авторы 
пришли к выводу, что у больных с ЦП в исходе ХГС 
после элиминации HCV-инфекции препаратами 
прямого противовирусного действия сохраняется 
риск возникновения и рецидива ГЦК. Эти выво-
ды вызвали серьезную озабоченность и побудили 
несколько групп ученых проанализировать резуль-
таты исследований в попытке их опровергнуть или 
подтвердить.
Австралийские ученые провели метаанализ 
41 публикации данных (13 875 пациентов) [29]. 
В результате выявлено 26 случаев первичной 
ГЦК, при этом 17 пациентов пролечены ИФН и 
9 пациентов ПППД. Появление первичной ГЦК 
составило 1,14/100 человеко-лет (95 % ДИ 0,86–
1,52) и 2,96/100 человеко-лет (95 % ДИ 1,76–4,96) 
после лечения интерферонами и ПППД соот-
ветственно. А также 17 рецидивов ГЦК (ИФН=7, 
ПППД=10). Появление рецидива ГЦК составило 
9,21/100 человеко-лет (95 % ДИ 7,18–11,81) и 
12,16/100 человеко-лет (95 % ДИ 5,00–29,58) после 
лечения ИНФ и ПППД соответственно. Было от-
мечено, что пациенты, получавшие лечение ПППД, 
имели более выраженный фиброз печени. После 
корректировки на возраст, тяжесть заболевания, ве-
роятность декомпенсации ЦП различия по частоте 
ГЦК были недостоверными: первичная ГЦК (RR 
0,68, 95 % ДИ 0,18–2,55, р=0,55), рецидив ГЦК (RR 
0,62, 95 % ДИ 0,11–3,45, p=0,56). Авторы не нашли 
различий в рисках возникновения первичной ГЦК 
или ее рецидиве после успешного лечения препа-
ратами прямого действия или интерферонами. И 
вместе с тем у пациентов с ЦП даже после успеш-
ного лечения риск возникновения ГЦК остается 
высоким.
В исследовании F. Kanwal et al., изучавших 
риск гепатоцеллюлярной карциномы у пациентов, 
пролеченных с помощью ПППД в течение 1 года в 
129 госпиталях ветеранов, из 22 500 пациентов у 
19 518 была достигнута эрадикация вируса, у 2 982 
пациентов УВО не отмечалось [30]. Средний воз-
раст пациентов составил 61,6 года и 39,0 % из них 
имели цирроз печени. Был зарегистрирован 271 
новый случай ГЦК, в том числе 183 у пациентов с 
УВО. По сравнению с пациентами без успешного 
противовирусного лечения у больных с УВО был 
значительно снижен риск развития ГЦК (0,90 
против 3,45 HCC/100 человеко-лет). Пациенты с 
ЦП имели самый высокий годовой уровень за-
болеваемости раком печени (1,82 против 0,34/100 
человеко-лет по сравнению с пациентами без ЦП; 
скорректированное отношение рисков – 4,73, 95 % 
ДИ 3,34–6,68). Ученые пришли к выводу, что среди 
больных, получавших ПППД, устойчивый виру-
сологический ответ был связан со значительным 
снижением риска ГЦК. При этом не обнаружено 
доказательств того, что ПППД способствуют воз-
никновению ГЦК. Однако у пациентов с ЦП в ис-
ходе ХГС после эрадикации вируса абсолютный 
риск возникновения ГЦК остается высоким.
Ученые из Великобритании провели ретроспек-
тивное когортное исследование на основе шотланд-
ской клинической базы. Среди 857 пациентов с ЦП 
и без ГЦК в анамнезе зафиксировано 46 случаев 
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ГЦК (5,4 %), успешно пролеченных либо ИФН, 
либо ПППД в период с 1997 по 2016 г. При одно-
факторном анализе после лечения ПППД наблю-
далось значительное повышение заболеваемости 
ГЦК (HR – 2,48, р=0,021). Однако при проведении 
многофакторного анализа с коррекцией исходных 
данных с учетом возраста, пола, расы, уровня 
тромбоцитов и тяжести ЦП достоверный риск не 
сохранялся (aHR – 1,15, p=0,744) [31]. В недавнем 
ретроспективном когортном исследовании амери-
канских ученых [32] пациенты с ХГС (n=30 183), 
получившие противовирусное лечение в период с 
2006 по 2017 г.: пролеченные ПППД (n=28 652), 
без ПВТ (n=137 502) и пациенты, получавшие 
лечение ИФН (n=12 948). У всех включенных в 
исследование больных за 12 мес до старта ПВТ и 
до начала наблюдения не было зарегистрировано 
признаков неопластического процесса в печени. 
Без учета различий в исходных характеристиках, 
а именно возраста, наличия ЦП и его осложнений, 
сопутствующих заболеваний, нескорректирован-
ные показатели заболеваемости раком печени 
были выше в когорте, пролеченной ПППД, по 
сравнению с когортой пациентов, не получавших 
противовирусной терапии (1,18 против 0,64 на 
100 человеко-лет соответственно), что соответ-
ствует нескорректированному HR 1,84 (95 % ДИ 
1,65–2,05). В итоге после корректировки данных 
на исходные характеристики, включая цирроз, 
портальную гипертензию и тромбоцитопению, ле-
чение ПППД было связано с более низким риском 
развития РП по сравнению с отсутствием ПВТ 
(скорректированный HR=0,84, 95 % ДИ 0,73–0,96), 
а также относительно лечения ИФН (HR=0,69, 
95 % ДИ 0,59–0,81). Помимо возраста, цирроз пе-
чени – наиболее сильный фактор риска развития 
ГЦК (HR – 3,89, 95 % ДИ 3,45–4,37).
G.N. Ioannou et al. при анализе 3271 случая воз-
никновения ГЦК у пациентов с HCV-инфекцией 
пришли к выводу, что эрадикация HCV ПППД 
снижает риск развития рака печени на 71 % (AHR 
0,29, 95 % ДИ 0,23–0,37). При этом частота раз-
вития ГЦК была самой высокой у пациентов с ЦП 
и неудачей в лечении ХГС (3,25 на 100 человеко-
лет).
В более раннем французском проспективном 
исследовании, включавшем 267 пациентов с ука-
занием в анамнезе на излечение от ГЦК, авторы 
также не обнаружили разницы в рисках рецидивов 
ГЦК без лечения и после ПППД. Из 189 пациентов, 
получавших терапию новыми противовирусными 
препаратами, у 24/189 (12,7 %) выявлен рецидив 
опухоли по сравнению с 16/78 (20,5 %), у которых 
лечение не проводилось [33].
В проспективном исследовании G. Cabibbo 
et al. наблюдали 143 пациента, 86 % из которых 
имели ЦП и ремиссию после лечения ГЦК. Все 
пациенты были пролечены препаратами прямого 
действия. Авторы наблюдали 24 рецидива ГЦК 
через 6, 12 и 18 мес, что составило 12, 26,6 и 29,1 % 
соответственно. При этом не было обнаружено 
более высокой частоты рецидивов у пациентов, 
пролеченных ПППД по сравнению с пациентами, 
которые не получали противовирусной терапии 
[34].
Широкомасштабное проспективное исследова-
ние, проведенное в Италии [35], которое включало 
4 668 пациентов (69,2 % с компенсированным цир-
розом печени, 8,8 % с декомпенсированным цирро-
зом печени и 22 % с хронической HCV-инфекцией 
без продвинутого фиброза печени), предоставило 
очевидные данные, подтверждающие, что излече-
ние ХГС приводит к снижению риска смерти по 
причине печеночных осложнений. Исследование 
показало, что пациенты с компенсированным 
циррозом (стадия А по классификации Чайлд-
Пью) были в 15 раз более склонны к развитию 
смертельных осложнений, если у них не удавалось 
достичь устойчивого вирусологического ответа 
при использовании ПППД (HR – 15,5; 95 % ДИ 
4,42–54,49; p<0,001). В ходе европейского наблю-
дения за пациентами с ЦП в исходе вирусного ге-
патита С было выявлено, что доля трансплантаций 
печени сократилась с 23 % до 11 % [36]. Это стало 
очевидным после 2014 г. и особенно четко просле-
живается в подгруппе лиц с декомпенсированным 
циррозом, что, несомненно, связано с появлением 
препаратов прямого противовирусного действия. 
Показатель выживаемости после трансплантации 
печени среди пациентов с ХГС также улучшился.
Таким образом, достижение устойчивого виру-
сологического ответа у пациентов с хроническим 
гепатитом С приводит к остановке прогрессиро-
вания и частичной регрессии фиброза печени, 
снижению риска возникновения или рецидива ГЦК 
и снижению летальности у данной категории боль-
ных. Препараты прямого противовирусного дей-
ствия по сравнению с интерферон-содержащими 
схемами ПВТ обладают более высоким профилем 
эффективности и безопасности. Это позволяет 
лечить пациентов на более поздних стадиях ХГС, 
которые в сочетании с многочисленными ослож-
нениями сами по себе имеют более высокий риск 
развития ГЦК. Несмотря на то, что на данный 
момент опубликованы исследования, в которых 
предпринята попытка оценить наличие более вы-
сокого риска возникновения или рецидива ГЦК 
после применения препаратов прямого действия по 
сравнению с интерферон-содержащими схемами, 
пока нет достаточных данных, подтверждающих 
разницу между этими двумя группами больных.
Заключение
Злокачественное перерождение печени у па-
циентов с циррозом печени, ассоциированным с 
вирусом гепатита С, будет оставаться серьезной 
проблемой здравоохранения в ближайшие деся-
тилетия, несмотря на доступ к новой противо-
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вирусной терапии. Эрадикация вируса является 
наиболее значимым фактором профилактики ГЦК, 
поэтому лечение гепатита С не только не должно 
откладываться из-за риска развития ГЦК, а должно 
начинаться как можно раньше. Пациенты с цирро-
зом печени требуют длительного периода наблю-
дения, дополнительного регулярного скрининга 
на предмет развития новообразований печени по-
сле успешной терапии хронического вирусного 
гепатита препаратами прямого противовирусного 
действия. При этом проведение ультразвукового 
исследования печени и исследование уровня АФП 
для пациентов без ГЦК в анамнезе желательно 
каждые 6 мес, а для пациентов с ГЦК в анамнезе 
должно проводиться КТ или МРТ, а также каждые 
3 мес оцениваться уровень АФП. Необходимы 
дальнейшие исследования для формирования 
групп высокого риска ГЦК после устойчивого 
вирусологического ответа, создание алгоритма мо-
ниторинга этих групп, разработка методов ранней 
диагностики ГЦК и, возможно, назначение таргет-
ных препаратов в группах сверхвысокого риска.
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